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Abstrakt 
Problematika vrozených vývojových vad plodu (VVV) je důležitou součástí fetální 
medicíny. Tato práce se věnuje posouzení nepřesnosti měření markerů VVV, se zaměřením 
na screeningové markery v I. a II. trimestru těhotenství. Práce se ve značné míře opírá o studie 
a doporučení Nadace fetální medicíny (FMF). V rámci literární rešerše je rozepsána 
problematika stanovování nejistoty měření v biochemické laboratoři a aspekty ovlivňující 
nepřesnost měření ultrazvukových markerů. Dále jsou tyto dva přístupy porovnány a na 
základě biochemického stanovování nejistoty je navrhnuta metodika posouzení nejistoty 
nejdůležitějšího ultrazvukového markeru a to měření nuchální translucence. Metodika je 
následně realizována na souboru 6 lékařů a statisticky zpracována.  
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Abstract 
The issue of congenital malformations in the fetus is important part of fetal medicine. 
This project is comparing the measurement uncertainty of congenital malformations in the 
fetus markers and it is focused on screening markers in first and second trimester of 
pregnancy. The recommendations of Fetal Medicine Foundation (FMF) are decisive in this 
project. The issues of determination measurement uncertainty in biochemical laboratory and 
measurement uncertainty of ultrasound markers are also mentioned. These both issues are 
compared and methodology of measurement uncertainty determination of nuchal translucency 
ultrasound marker is designed. The methodic is based on biochemical determination of 
measurement uncertainty. The methodic is then realized on the data set from six medical 
doctors and is statistically evaluated.  
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Úvod 
Výsledky prenatálneho screeningu sú dôležitým údajom pre mamičku čakajúcu svoje 
nenarodené dieťa. Výsledok každého merania je však poznačený určitou neistotou a pri 
vydávaní výsledkov je dobré túto neistotu poznať a váhu parametru hodnotiť aj na základe 
danej neistoty [1]. Ako je uvedené v kapitole  2.1, screening vrodených vývojových chýb 
(VVCh) sa skladá z biochemických a ultrazvukových markerov, pričom je snaha tieto dva 
celky čo najviac zjednocovať a pri výpočte pravdepodobnosti VVCh plodu prikladať 
jednotlivým parametrom odpovedajúcu váhu aj na základe neistoty s akou boli namerané [1]. 
Za najdôležitejší ultrazvukový marker VVCh plodu je považovaná hrúbka šijového 
prejasnenia (nuchální translucence - NT) pričom práve pri vydávaní výsledkov 
ultrazvukového merania sa neistota merania neuvádza a samotná nameraná hodnota je 
považovaná za definitívne číslo.  
V úvodných kapitolách práce sú uvedené teoretické poznatky o VVCh, markeroch 
a screeningových metódach. Zo zistených poznatkov určovania neistoty biochemických 
meraní je navrhnutá metodika stanovovania neistoty ultrazvukového merania NT (kapitola  6) 
vychádzajúca z dvoch sérii meraní toho istého obrázku. Prvá séria – stanovenie 
opakovateľnosti, druhá séria meraní – stanovenie reprodukovateľnosti merania daného lekára.  
Navrhovaná metodika bola následne realizovaná na testovacom súbore 6 lekárov, pri 
meraní 3 obrázkov a štatisticky spracovaná v kapitole  8.  
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1 Vrodené vývojové chyby 
Vrodenými vývojovými chybami (VVCh) označujeme tie defekty orgánov, ku ktorým 
došlo počas prenatálneho vývoja plodu. Dané defekty sú prítomné pri narodení jedinca. 
Postihujú v rôznom rozsahu 3% novorodencov. Prevenciou vrodených vývojových chýb a ich 
dostatočne skorou diagnostikou sa zaoberá genetické poradenstvo [2]. 
1.1  VVCh spôsobené vonkajšími vplyvmi 
Príčinou vzniku VVCh môžu byť rôzne vonkajšie vplyvy: 
• chemické – lieky, alkohol, drogy, ťažké kovy 
• fyzikálne – RTG žiarenie, vysoká teplota, 
• biologické – infekcie matky (Toxoplasmosa gondii, Rubivirus, Treponema pallidum, 
HIV, varicella zoster), ochorenia matky (diabetes mellitus, fenylketonurie,..) [2] 
 
Ako príklad môžme uviesť nasledujúce: 
Spina bifida 
Patrí medzi poruchy vývoja neurálnej trubice (NTD – defekty neurálnej trubice), ktorá 
dáva vznik CNS. Rozštep chrbtice (rozštěp páteře) vzniká chybným splynutím dvoch 
stavcových (obratlových) oblúkov, pričom dochádza k prelapsu obsahu chrbticového kanálu. 
K najzávažnejším komplikáciám patrí hydrocefalus a infekcia nervovej sústavy [2]. 
 
Anencefalus 
Je ďalší typ postihnutia neurálnej trubice, ktorý sa vyznačuje rôzne veľkou absenciou 
mozgu, prípadne miechy. Chyba je nezlučiteľná so životom, nakoľko je z lebky plodu 
vyvinutá iba tvárová časť [2]. 
 
Encefalokéla 
Taktiež ide o poruchu neurálnej trubice, kedy sú poškodené membránové a kostené 
obaly mozgu. Časť mozgu sa týmto dostáva skrz lebku, v útvare krytom kožou a mozgovými 
plenami. Miera úmrtnosti závisí na závažnosti (60-100%) [2]. 
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Hydrocefalus 
Je VVCh charakterizovaná nahromadením väčšieho množstva mozgomiechového 
(mozkomíšního) moku v komorovom systéme mozgu alebo medzi mozgom a dura mater. 
Dochádza k deformitám lebky a poškodeniu nasledujúceho vývoja mozgu [2]. 
 
Ďalšími vrodenými vývojovými chybami sú defekty brušnej steny a srdca (defekty 
predsieňového a komorového septa) [2]. 
1.2 VVCh spôsobené chromozomálnymi aberáciami 
Inou oblasťou vzniku VVCh sú chromozomálne aberácie, ku ktorým dochádza 
v dôsledku mutácií na chromozomálnej úrovni. Rozoznávame štruktúrne a numerické 
aberácie. Štruktúrne mutácie sú spôsobené deléciou či inverziou chromozómov. V prípade 
numerických mutácii, kedy je násobená celá chromozomálna výbava, sa jedná o euploidie: 
triploidie, tetraploidie. Druhou skupinou numerických chromozomálnych aberácii sú 
aneuploidie, kedy dochádza k zmene počtu jednotlivých chromozómov: trizómie, monozómie 
[3]. 
 
Niektoré typy numerických chromozomálnych aberácii: 
Downov syndróm  
Ochorenie prvý krát popísal v roku 1866 anglický lekár L. Down, pričom uviedol, že 
spoločným znakom pacientov s trizómiou 21. chormozómu je malý nos [4]. Je spôsobený 
defektnou trizómiou 21. chromozómu. Ochorenie je pomerne časté. Jedno zo 700 narodených 
detí je postihnutých týmto syndrómom [5]. 
 Downov syndróm sa manifestuje mentálnou retardáciou (IQ je v rozmedzí miernej až 
stredne ťažkej mentálnej retardácie), zmenami telesných proporcií ako menšia hlava a 
mohutnejší krk. Typické sú taktiež tvárové anomálie, vzhľad tvárovej časti hlavy je 
mongoloidný, má ploché rysy. Vo vnútornom kútiku oka sa nachádza výrazná kožná riasa, 
ktorá spôsobuje dojem šikmých očí. Postihnutí jedinci majú menšie uši, malý nos, veľký 
jazyk a často pootvorené ústa. Pohybový aparát je oslabený, pričom je prítomný znížený 
svalový tonus (hypotonia). Typické sú taktiež široké ruky a krátke prsty. Jedinci dorastajú do 
pomerne malých výšok, muži 147-162 cm a ženy 135-155 cm. Dĺžka života môže dosiahnuť 
až normálnych hodnôt, avšak často sú ohrození vrodenými vývojovými chybami srdca, môžu 
trpieť epilepsiou, či Alzheimerovou chorobou. Taktiež majú zvýšené riziko vzniku leukémie. 
Deti postihnuté Downovým syndómom sú vzdelávané v špeciálnych školách [3] [5]. 
  13 
Patauov syndróm 
Ide o trizómiu 13. chromozómu, pričom výskyt je 1 : 2000 až 1 : 25000. Syndróm sa 
prejavuje rozštepom pier a podnebia (rozštěp rtů a patra), anomáliami stavcov (obratlů), 
malformáciami uší, hluchotou. Jedinci sú postihnutí ťažkými vrodenými vývojovými 
poruchami orgánov, najčastejšie zasahujúce srdce, obličky (ledviny) a pohlavné orgány. 
Taktiež je prítomná psychomotorická retardácia. Prognóza prežitia postihnutých jedincov je 
veľmi zlá, pričom asi polovica detí umiera do konca 1. mesiaca po narodení [3]. 
 
Edwardsov syndróm  
Bol prvý krát popísaný v roku 1960 J.H. Edwardsom, pričom ide o trizómiu 
18. chromozómu [6]. Vyskytuje sa v pomere 1 : 8000 [3]. Prejavuje sa hlavne nízkou 
pôrodnou váhou, pričom hlava dieťaťa je malá, abnormálne tvarovaná. Čeľusť a ústa sú 
taktiež malé [6]. Typické je prekríženie 2. a 5. prstu na ruke skrz 3. prst [3]. Rast je 
oneskorený. Jedinci majú problémy s dýchaním a prijímaním stravy. Šance prežitia jedincov 
s Edwardsovým syndrómom sú pomerne nízke. Už počas intrauterinného vývoja zomiera 
takmer polovica plodov, pričom len 50% živonarodených detí sa dožíva 2. mesiaca a len 5-
10% detí sa dožíva 1. roku života. Príčiny skorého úmrtia pritom najčastejšie vychádzajú 
z porúch dýchania a krvného obehu [6]. 
 
Turnerov syndróm 
V prípade Turnerovho syndrómu ide o monozómiu chromozómu X [3]. Výskyt je asi 
1 : 2500 živo narodených ženských jedincov. Pohlavné chromozómy sú v zastúpení X0, takže 
postihnutí týmto syndrómom sú vždy ženy. Keďže IQ daných jedincov sa pohybuje na 
normálnych hodnotách, často sa na túto chromozomálnu aberáciu príde až dlho po narodení 
[6]. 
Medzi prejavy patria nízky vzrast (140-158cm), oneskorený sexuálny vývoj, zníženie 
produkcie pohlavných hormónov a sterilita. Taktiež sa vyskytuje krátkozrakosť, škúlenie, 
pokles horných viečok a névy na koži. Nízky vzrast je spôsobený nereagovaním organizmu na 
rastový hormón, čo sa dá pri včasnej diagnostike čiastočne vyvážiť zvýšeným podávaním 
rastového hormónu. Syndróm je však väčšinou diagnostikovaný až vo veku 3-5 rokov a 
zameškaný rast sa už nepodarí dohnať [6]. 
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2 Prenatálne vyšetrovanie 
Prenatálne vyšetrovanie tehotnej a dieťaťa sa riadi myšlienkou čo najmenšieho zásahu 
do integrity jedinca. Preto v algoritme vyšetrovania (Obr 1.) zastáva prvé miesto relatívne 
neinvazívny screening VVCh, a až po následnom zhodnotení sa v prípade potreby vykonáva 
invazívne genetické vyšetrenie.  
 
 
Obr 1. Schéme algoritmu prenatálneho vyšetrovania tehotnej ženy [7] 
2.1 Screening 
Screeningové metódy chromozomálnych aberácii založené na invazívnych postupoch 
sa začali zavádzať v 70. rokoch minulého storočia [4]. Avšak invazívne vyšetrenia 
predstavujú určité riziko nechcenej straty tehotenstva (kapitola  2.2). Preto bola táto metóda 
spočiatku ponúkaná len ženám starším ako 40 rokov, pričom so zvyšovaním bezpečnosti 
jednotlivých metód klesal odporúčaný vek tehotných [4]. 
V dnešnej dobe je prenatálny screening založený na vyšetrovaní hodnôt jednotlivých 
biochemických a ultrazvukových markerov, pričom do úvahy je braný aj vek matky. Ako je 
uvedené na Obr 1., na invazívne vyšetrenie je matka odporúčaná až po zistení zvýšeného 
individuálneho rizika a vysokej pravdepodobnosti chromozomálnej aberácie z jednotlivých 
screeningových testov [4]. 
2.1.1 Vyšetrované a hodnotené markery 
V rámci prenatálnej diagnostiky VVCh sa okrem veku matky posudzujú taktiež 
biochemické a ultrazvukové markery, ktoré sú popísané v nasledujúcom texte. 
 
Biochemické markery 
Vyšetrovanie hladín biochemických markerov v krvi matky tvorí základ prenatálnej 
diagnostiky vďaka tomu, že orgány plodu vytvárajú látky, ktoré sa prestupom cez placentu 
a plodové obaly dostávajú do materského obehu [8]. 
Jednotlivé látky sú vyšetrované v I. trimestri tehotenstva a v II. trimestri tehotenstva. 
Ich kombináciou a vzájomnému súvisu sa venuje kapitola  2.1.2. 
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Biochemické markery I. trimestu 
Odber sa má vykonávať v čase: 10+0 – 11+3 (10. týždeň tehotenstva + 0 dní až 
11. týždeň tehotenstva + 3 dni) [9]. 
 
PAPP-A: Plazmatický proteín A spojený s tehotenstvom je veľký glykoprotein 
s vysokou molekulovou hmotnosťou. Prvý krát bol izolovaný zo séra tehotných žien, pričom 
jeho koncentrácia stabilne stúpa až do pôrodu. Dnes je dostatočne dokázané, že koncentrácia 
PAPP-A je spoľahlivým markerom pre aneploidiu plodu, pričom pri tehotenstve postihnutom 
choromozomálnou aberáciou je hladina nižšia ako pri tehotenstve chromozomálnou aberáciou 
nepostihnutom [10]. 
 
free beta hCG: Voľná beta podjednotka choriogonádotropínu je glykoproteínový 
hormón. Proteín je produkovaný trofoblastom a slúži k udržovaniu žltého telieska počas 
prvých týždňov tehotenstva. Taktiež ovplyvňuje produkciu steroidov. Koncentrácia 
exponenciálne stúpa v prvom trimestri tehotenstva a vrchol dosiahne okolo 10. týždňa 
tehotenstva. Neskôr klesá až na 1/5 vrcholovej hladiny, ktorá ostáva až do pôrodu. 
U postihnutého tehotenstva chromozomálnou aberáciou sú hladiny free beta hCG 
v materskom sére vyššie než pri nepostihnutom tehotenstve [10]. 
 
Biochemické markery II. trimestu 
Ide o odber v 15+0 - 20+0 týždňa tehotenstva [9]. 
 
AFP: Alfa-fetoprotein je glykoproteín s jediným polypetidovým reťazcom a svojimi 
vlastnosťami a zložením je veľmi podobný albuminu. Syntéza AFP prebieha v pečeni 
(játrach) a žĺtkovom vaku plodu. Je vylučovaný do fetálneho séra (maximum v 13. týždni 
tehotenstva, potom klesá). Zvýšená hladina AFP v plodovej vode alebo v sére matky má 
priamy súvis s otvorenými NTD v súvislosti so spina bifida a anencafáliou (kapitola  1.1). 
V prípade, že je plod postihnutý otvorenými NTD predpokladá sa, že AFP uniká priamo do 
plodovej vody a spôsobuje v nej neočakávane vysoké hladiny AFP. Odtiaľ sa AFP dostáva do 
obehu tehotnej ženy a spôsobuje vysoké hladiny AFP v materskom sére [11]. 
Zvýšené hladiny AFP sú taktiež pozorované pri zhubných nádorových ochoreniach. 
Pri znížených hladinách AFP v materskom sére môže ísť o nerozpoznaný potrat, 
nadhodnotený vek plodu, či trizomiu 21 [11]. 
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hCG: V druhom trimestri sa opätovne vyšetruje celkový choriogonádotropín [10]. 
 
uE3: Nekonjugovaný (free) estriol vzniká syntézou placenty za spolupráce plodu. 
Exkréciou estriolu je vyobrazená funkčnosť fetoplacentárnej jednotky. Hodnota uE3 stúpa až 
do 40. týždňa tehotenstva. Pri znížených hladinách sa zvyšuje riziko, že plod je postihnutý 
chromozomálnou aberáciou [12]. 
 
Iným spôsobom neinvazívneho vyšetrovania je diagnostika VVCh z periférnej krvi 
matky. Danú metódu je možné využívať vďaka prítomnosti fetálnych buniek v krvi matky 
v pomere 1 : 103-107. Pričom tento pomer sa dá zvýšiť na 1 : 10-100 technikami 
magnetického triedenia buniek a fluorescenčne aktivovaných buniek, kedy v prvom prípade 
dochádza k priblíženiu magneticky označených a v druhom prípade fluoreskujúcich buniek 
protilátok ku špecifickým povrchovým markerom fetálnych buniek. Keďže výsledná vzorka 
je vysoko kontaminovaná materskými bunkami, nemôže sa hodnotiť cytogenetickou 
analýzou, avšak pomocou chromozomálne špecifických sond DNA a fluorescenčnou in situ 
hybridizáciou je možné zistiť trizómiu plodu vďaka trojitému signálu jadrových buniek 
fetálneho pôvodu v krvi matky [4]. 
V porovnaní s klasickým screeningom séra je daná metóda porovnateľná čo sa týka 
citlivosti. Avšak z pohľadu realizácie, analýzu fetálnych buniek z materskej krvi musí 
vykonávať vysoko kvalifikovaný personál a samotná metóda je pomerne náročná. Biochémia 
séra je naproti tomu omnoho ľahšie aplikovateľná pre masový screening [4]. 
 
Ultrazvukové markery 
Každá z VVCh spôsobených chromozomálnymi aberáciami (uvedené v kapitole  1.2 ) 
má svoje špecifické abnormality detekovatelné ultrazvukovým vyšetrením, pričom najviac sa 
pri jednotlivých screeningových markerov zameriava na Downov syndróm. 
 
Šijové prejasnenie (Nuchal Translucency NT) 
Zvýšená hodnota NT v 11 - 13+6 týždni tehotenstva je významne spojená s výskytom 
chromozomálnych aberácií u plodov. Pri jej meraní by mala byť temeno – kostrčná dĺžka 
plodu 45-84 mm. Ide pritom o najdôležitejší marker ultrazvukového vyšetrenia, ktorý sa 
prejavuje ako subkutánne nahromadenie tekutiny v zátylku plodu pozorované ultrazvukistom 
v I. trimestri tehotenstva. Pri jej posudzovaní sa lekár zameriava skôr na jej veľkosť ako 
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na vzhľad (Obr 2.). Pri trizómii 21, 18 a 13 má nárast NT podobný charakter a priemerná 
hodnota NT je 2,5 mm nad normál a u Turnerovom syndróme 8 mm nad normál. 
V II. trimestri sa NT obvykle rozloží a v niektorých prípadoch sa z nej vyvinie buď nuchálny 
edém alebo cystický hygrom [4]. 
 
Obr 2. Zobrazenie merania NT [7] 
 
Temeno – kostrčná dĺžka ( crown rump length CRL) 
Je dôležitý ultrazvukový marker určujúci dĺžku tehotenstva. Tú je potrebné stanoviť čo 
najpresnejšie, pretože ako uvádza kapitola  2, normálne hodnoty jednotlivých markerov 
screeningu VVCh vychádzajú práve zo stanovenia dĺžky tehotenstva. Ukážka ultrazvukového 
merania CRL je na Obr 3. Avšak, ako vyplýva z Obr 4., práve rastová retardácia plodu je 
asociovaná s chromozomálnymi aberáciami (hlavne trizómia 13 a Turnerov syndróm) [4]. 
 
Obr 3. Zobrazenie merania CRL [13] 
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Obr 4. CRL plodov s trizómiou (vyznačené v bodoch) v referenčnom rozmedzí v porovnaní 
s chromozomálne normálnymi plodmi (stred – stredná čiara, 95 a 5 percentil – bočné čiary) [4] 
 
Prítomnosť nosovej kosti (nasal bone NB) 
Už L. Down uviedol, že spoločným rysom trizómie 21 je malý nos, pričom hĺbka 
koreňa nosa je abnormálne krátka. Vyšetrenie prebieha v 11 - 13+6 týždni tehotenstva a CRL 
plodu by mala byť 45-84 mm. NB chýba v 65-70% plodov s trizómiou 21 a u viac než 50% 
plodov s trizómiou 13 [4]. 
 
Dĺžka maxily 
L. Down si všimol, že u jedincov s trizómiou 21 je tvár plochá. Práve to môže byť 
následkom nedostatočne vyvinutej maxily. Tá sa dá ľahko merať na ultrazvuku v 11 - 13+6 
týždni tehotenstva. U chromozomálne normálnych plodov sa dĺžka maxily lineárne zväčšuje 
s dĺžkou tehotenstva cca o 0,1 mm na každý 1 mm prírastku CRL. V prípade plodov 
s trizómiou 21 je stredná dĺžka maxily významne pod normálnym priemerom o 0,7 mm. 
Taktiež je významná spojitosť medzi dĺžkou maxily a veľkosťou NT a u plodov s chýbajúcou 
nosnou kosťou je maxila kratšia [4]. 
 
K posúdeniu vývoja plodu pri ultrazvukovom vyšetrení slúžia ďalšie markery ako 
napr. dĺžka ucha, dĺžka femuru a humeru, jediná pupočníková tepna, a iné, avšak ich odchýlky 
pri plode postihnutom chromozomálnou aberáciou od plodu zdravého sú natoľko malé, že sa 
nezahŕňajú do srceeningových algoritmov prenatálnej diagnostiky [4]. 
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2.1.2 Typy screeningov 
V bežnej praxi sa používa viacero screeningových algoritmov, ktoré zahŕňajú 
biochemické aj ultrazvukové markery. 
 
Double a Triple test 
Ide o biochemický screening v II. trimestri tehotenstva (15+0 – 20+0), zahrňujúci 
stanovenie hCG, AFP (double test) a uE3 (triple test). Výsledok testu je validovaný 
genetikom [14]. V Českej republike je už 10 rokov rutinne vykonávaný a plne hradený 
poisťovňou [9]. 
 
Kombinovaný test 
Je screeningovým vyšetrením v I. trimestri tehotenstva, kedy sa k biochemickým 
markerom I. trimestra (PAPP-A a free beta hCG) vykonáva aj zmeranie NT a CRL. 
Optimálna doba na odber biochemických markerov je po ukončení 10. týždňa tehotenstva, 
čiže: 10+0 – 13+6. Pre ultrazvukové markery je odporúčaná doba 11+3 – 13+6. Výsledok 
biochemickej časti testu je validovaný genetikom a meranie NT a CRL je vykonávané 
certifikovaným sonografistom [14]. 
 
Sekvenčný integrovaný screening 
Z vykonaných výskumov pomerne jasne vychádza, že integrovaný screening je 
najvýhodnejší z hľadiska senzitivity a falošnej pozitivity screeningového testu. Senzitivita, 
čiže detekčná účinnosť pre trizómiu 21 je 90% pri falošnej pozitivite 1%, v prípade 5% 
falošnej pozitivity je senzitivita 95%. Sekvenčný integrovaný screening začína 
kombinovaným testom v I. trimestri (PAPP-A ,  free beta hCG a zmeranie NT a CRL). 
V prípade vysokého rizika (> 1:60) je test ukončený a žene je doporučené metóda 
invazívneho vyšetrenia na lekárskej genetike. Tehotné s negatívnym prvotrimestrovým testom 
pokračujú v testovaní v II. trimestri triple testom (hCG, AFP , uE3). Na záver je realizovaný 
spoločný výpočet rizika pre jednotlivé syndrómy vychádzajúci z biochemických  testov, 
merania NT a CRL a veku matky, napr. programom ALPHA [14]. 
 
Sérum integrovaný test 
Je variantov sekvenčného integrovaného testu, avšak bez merania NT a CRL 
v prípade, kedy toto meranie nie je spoľahlivo merateľné [9]. 
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2.2 Invazívne genetické vyšetrenie 
Metódy invazívneho prenatálneho vyšetrovania využívajú priamy odber biologického 
materiálu. 
Amniocentéza 
Je genetické vyšetrenie, ktoré pozostáva zo zavedenia ihly pod ultrazvukovou 
kontrolou cez prednú brušnú stenu a stenu maternice matky do dutiny plodových obalov (Obr 
5.). Účelom vyšetrenia je odber plodovej vody, ktorá v sebe obsahuje odumreté bunky 
povrchu plodu [15]. Tie sú následne v laboratóriu namnožené a podrobené genetickému 
vyšetreniu [16]. Amniocentézu je možné vykonávať v dobe 10.-14. týždňa gestácie [4]. 
Napriek tomu, že transabdominálna amniocentéza je bezpečná technika, existuje riziko 
potratu plodu, vpichu do plodu alebo pupočníka, predčasný odtok plodovej vody, infekcia, 
predčasný pôrod, prípadne krvácanie matky [15]. Taktiež v 1-2 prípadoch zo 100 sa musí 
samotný odber opakovať z dôvodu nemožnosti kultivácie odobratých buniek [16]. 
 
Obr 5. Amniocentéza [8] 
 
Vyšetrenie choriových klkov 
Je druhým invazívnym vyšetrením na získanie genetickej informácie o plode. 
Pozostáva z odobratia malej vzorky tkaniva vyvíjajúcej sa placenty, ktorá má rovnaký 
genetický pôvod ako plod. Ultrazvukovým vyšetrením sa zistí poloha plodu a placenty, 
pričom následne sa vpichom (podobne ako pri amniocentéze) cez brušnú stenu a stenu 
maternice odoberie (nasatím do ihly) malé množstvo tkaniva choria. Získaný materiál je 
podrobený genetickému vyšetreniu [17]. 
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Z príčin možného vplyvu na správny vývoj plodu by sa daný odber mal vykonávať až 
po 11. týždni tehotenstva, pričom riziko potratu po trasabdominálnom odbere choriových 
klkov v prvom trimestri tehotenstva je rovnaké ako u amniocentézy vykonávanej v druhom 
trimestri tehotenstva [4]. 
 
Kardodentéza 
Je vyšetrenie indikované v II. a III. trimestri tehotenstva pri potrebe získať priamu 
informáciu o stave plodu vyšetrením jeho pupočníkovej krvi (Obr 6.). Súčasne sa pri vyšetrení 
odoberie aj vzorka plodovej vody [16]. 
 
Obr 6. Odber pupočníkovej krvi [16] 
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3 Neistota merania biochemických metód 
Neistota merania biochemických markerov pri screeningu VVCh vychádza z 
určovania neistoty biochemických metód, ktorá podlieha pod systém externého hodnotenia 
kvality (EHK) [9]. 
3.1 Rozdiel medzi chybou a neistotou merania 
Neistota merania charakterizuje rozsah, v ktorom sa výsledok merania odôvodnene 
nachádza s danou pravdepodobnosťou a mala by byť súčasťou výsledku merania [18]. 
Chyba merania je naproti tomu vlastnosťou individuálneho výsledku alebo súboru 
výsledkov. Je integrálnou súčasťou každého výsledku merania a jej rozsah je možné 
vyhodnotiť matematickým odhadom všetkých možných zdrojov a kovarianciou jej príspevkov 
[18]. 
3.2 Chyby merania 
Chyba merania (Em) je definovaná ako rozdiel individuálneho výsledku merania od 
skutočnej hodnoty [19]. Skutočná hodnota je však idealizovaný pojem, ktorý vo svojej 
podstate vlastne nepoznáme. Preto je chyba merania taktiež definovaná ako rozdiel výsledku 
merania od konvenčnej skutočnej hodnoty alebo od dohodnutej referenčnej hodnoty [18]. 
Hodnotu chyby merania môžme následne vypočítať ako:   
 RMPxEm −=    (1) 
a 
 xxEm −= , (2) 
kde x je výsledok nášho merania. RMP je hodnota získaná referenčnou metódou a je ju 
možné stotožniť s certifikovanou hodnotou certifikovaného referenčného materiálu. x  je 
priemer veľkého počtu merania tej istej vzorky (stredná hodnota) v prípade, že RMP nie je 
k dispozícii, pričom ide o priemer merania účastníkov kontrolného cyklu EHK po vylúčení 
odľahlých hodnôt [18]. 
 
Celková chyba merania (TE – total error) je súčet náhodnej a systematickej chyby, 
pričom sa určuje pre 95% interval spoľahlivosti v prípade lineárneho modelu ako: 
 bskTE +⋅= , (3) 
resp. 
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[ ]%296,1 CVbCVbCVkbTE ⋅+=⋅+=⋅+= & ,   (4) 
v prípade kvadratického modelu ako:  
 
( ) [ ]%2 22 bCVTE +⋅= , (5) 
kde s a CV  je vyjadrenie náhodnej chyby (smerodajná odchýlka a variačný 
koeficient), b  (bias) je odchýlka, ktorá je vyjadrením systematickej chyby, k je štatistický 
násobok odvodený z príslušného modelového rozdelenia, v tomto prípade zo štandardného 
normálneho rozdelenia (faktor rozšírenia), pričom pri intervale spoľahlivosti 95% naberá 
hodnotu 1,96, čiže po zaokrúhlení je možné položiť k= 2 [18]. 
 
Kvantifikovaná chyba merania sa označuje ako správnosť. Určuje teda, ako sa 
jednotlivé meranie líši od referenčnej hodnoty. Zahrňuje kombináciu všetkých zložiek 
náhodnej a systematickej chyby merania. Je základným ukazovateľom analytickej kvality pri 
EHK, čiže hodnotenia individuálneho laboratória pri medzi laboratórnom porovnávaní [18]. 
Pri výpočte správnosti však musí byť použité každé meranie samostatne. Nemôže 
dochádzať k použitiu priemeru z viacerých meraní, z dôvodu následného znižovania náhodnej 
chyby a nepravdivého znižovania rozdielu výsledku od referenčnej hodnoty [18]. 
Jedným z prístupov hodnotenia správnosti v programoch EHK je použitie Z- skóra 
ako:  
 
s
xx
Z ref
)( −
= , (6) 
kde x  je výsledok merania kontrolnej vzorky, refx  je výsledok referenčného merania 
(RMP), v prípade, že neexistuje, volí sa vhodná stredná hodnota (aritmetický priemer, modus 
alebo medián), s  je vhodne zvolená smerodajná odchýlka podľa predchádzajúcich skúseností 
či literatúry [18]. 
V  Tabuľka 1 je znázornený vzťah hodnotenia laboratória pomocou Z-skóra.  
Tabuľka 1. Z-skóre a nominálna stupnica hodnotenia laboratória [18] 
Dosiahnuté Z-skóre  (absolútna hodnota) Hodnotenie výsledku laboratória 
≤ 1 Veľmi dobrý 
≤ 2 Akceptovateľný 
≤ 3 Sporný 
˃3 Hrubá chyba 
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Náhodná chyba a presnosť merania 
Náhodná chyba (random error - RE) výsledku merania je rozdielom medzi 
individuálnym výsledkom merania a priemeru veľkého počtu meraní pri použití tej istej 
vzorky. Znížiť ju je možné zvýšením počtu meraní [18]. 
Štatistickým vyhodnotením RE merania je presnosť merania, ktorá je definovaná ako 
úzkosť zhody medzi nezávislými výsledkami merania dosiahnutá za vopred definovaných 
podmienok merania. Ide o štatistické vyhodnotenie distribúcie náhodných chýb merania okolo 
priemernej hodnoty merania, čiže výpočet smerodajnej odchýlky s a variačného koeficientu 
CV:  
 ∑
=
−
−
=
n
i
i xx
n
s
1
2)(
1
1
,  (7) 
 [ ]%100⋅=
x
sCV .     (8) 
Pričom CV sa používa k porovnaniu variability súboru s nerovnakými priemermi [19]. 
 
Celkovú presnosť vyjadrenú smerodajnou odchýlkou (stot) je možné vyjadriť 
kovarianciou opakovateľnosti (sopak) a laboratórnou reprodukovateľnosťou (srepr) ako 
štatisticky nezávislých zložiek celkovej presnosti podľa vzorca: [18] 
 )( 22 repropaktot sss += . (9) 
Opakovateľnosť je pritom presnosť stanovená za podmienok opakovateľnosti, ktoré 
zahrňujú použitie rovnakej metódy, laboratória, prístroja, operátora a kalibrácie. Meranie 
musí byť uskutočnené v jednej sérii v krátkom časovom intervale [18]. 
V praxi to následne vyzerá tak, že tá istá vzorka sa zmeria v bezprostrednom čase 10 
krát za sebou.  
Naproti tomu reprodukovateľnosť je presnosť stanovená za podmienok 
reprodukovateľnosti, ktoré nastávajú v každom okamihu, keď je porušená niektorá 
z podmienok opakovateľnosti. Ide totiž napr. o laboratórnu reprodukovateľnosť medzi 
sériami, čiže medzi dňami, prípadne o medzi laboratórnu reprodukovateľnosť [18]. 
V praxi ide o meranie tej istej vzorky napr. 20 dní za sebou, prípadne meranie tej istej 
vzorky v rôznych laboratóriách.  
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Systematická chyba a pravdivosť – bias meranie 
Systematická chyba merania (systematic error - SE) je zložená z konštantnej zložky 
(predvídateľná) a z proporciálnej zložky, ktorá sa však často úplne zanedbáva. Systematická 
chyba je potom definovaná ako rozdiel medzi priemerom veľkého počtu meraní a skutočnou 
hodnotou aproximovanou pomocou dohodnutej referenčnej hodnoty, resp. konvenčne 
skutočnej hodnoty [18]. 
V porovnaní s presnosťou (tá naberá hodnoty typu ±) naberá konštantná systematická 
zložka chyby buď pozitívne hodnoty (priemer je vyšší než referenčná hodnota) alebo 
negatívne v prípade, že priemer je nižší. Preto vzniká požiadavka čo najväčšieho počtu meraní 
z dôvodu zníženia náhodnej chyby meraní [18]. 
Štatistickým odhadom veľkosti SE je pravdivosť (b, bias), inak nazývaná aj 
vychýlenie. Vyjadrená je rozdielom medzi priemerom veľkého počtu meraní a dohodnutou 
referenčnou hodnotou (certifikovanou hodnotou) [18] [19]. 
Percentuálne vyjadrenie pravdivosti vychádza zo vzorca: 
 [ ]%100⋅−=
ref
ref
x
xx
b , (10) 
kde x  je priemer veľkého počtu meraní a refx  je certifikovaná hodnota [19]. 
3.3 Neistota merania 
Ako bolo uvedené v kapitole  3.1, neistota (U, Uncertainty) je parameter priradený 
k výsledku merania, charakterizujúci rozptyl hodnôt, ktoré by mohli byť prisudzované 
k meranej veličine [19]. 
Ide teda o údaj charakterizujúci s akou pravdepodobnosťou sa výsledok merania 
nachádza v danom intervale. 
Výsledok merania x je potom odhadom jeho skutočnej hodnoty a môžeme ho číselne 
vyjadriť intervalom x ± U [19]. 
 
Kombinovaná štandardná neistota u(t) zahrňuje všetky známe štandardné neistoty, 
pričom v klinických laboratóriách je vyjadrená vzorcom:   
 
2222 )()()( bucalubstu +++= , (11) 
kde s je smerodajná odchýlka, podobne ako variačný koeficient zastupuje zložku 
dlhodobej presnosti (jej stanovenie je doporučené z intervalu 6 až 12 mesiacov), b (bias) 
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vyjadruje hodnotu vychýlenia (čiže pravdivosť),  u(cal) je neistota hodnoty kalibrátora a u(b) 
je neistota určenia vychýlenia [19]. 
 
Výpočet rozšírenej kombinovanej neistoty U(t) sa počíta vynásobením kombinovanej 
štandardnej neistoty u(t) faktorom rozšírenia k (pre 95% hladinu spoľahlivosti sa volí hodnota 
k=2, pre 99% hladinu spoľahlivosti k=3),[19] potom: 
 )()( tuktU ⋅= . (12) 
Ako bolo uvedené v kapitole  3.2, hodnota vychýlenia (b) sa experimentálne zisťuje 
meraním referenčného materiálu za podmienok opakovateľnosti, alebo priamo z údajov EHK. 
Neistota určenia hodnoty vychýlenia sa vypočíta podľa nasledujúceho vzťahu: 
 
222 )/()()( nsRMubu += , (13) 
kde n je počet meraní, s (smerodajná odchýlka) vyjadruje opakovateľnosť merania, a 
2)(RMu  je vyjadrenie neistoty referenčného materiálu [19]. 
 
Neistota hodnôt kalibrátora (u(cal)) sa získava z údajov výrobcu, pričom ten uvádza 
rozšírenú neistotu faktorom rozšírenia k, takže štandardná neistota sa vypočíta vzťahom: 
 kcalUcalu /)()( = , (14) 
kde )(calU je hodnota uvádzaná výrobcom [19]. 
 
V klinickej praxi sa na výpočet totálnej (kombinovanej) neistoty používa vzorec: 
 [ ]%2
,
2
,
22
,, xprrefrrreprortotr uubuu +++= , (15) 
kde totru ,  je totálna neistota a zodpovedá )(tu . 2,reproru  zodpovedá  CV2. 2rb  je neistota 
bias, 2
,refru zodpovedá 2)(calu a taktiež sa dá vypočítať ako CV2ref. 2,xpru  je relatívna štandardná 
neistota priemeru alebo taktiež neistota biasu. Tú vypočítame ako: 
 [ ]%100
,
⋅=
p
xp
xpr
x
u
u , (16) 
pričom 
 
n
s
u xp = , (17) 
kde xpu  je štandardná neistota odhadu priemeru [20]. 
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Zdroje neistôt vychádzajú z viacerých aspektov. V prvom rade sa treba zamyslieť nad 
samotnou neistou, prípadne neúplnou definíciou daného analytu, neistota odmerania, váženia 
a taktiež nedokonalé zaistenie experimentálnych podmienok merania. Predpokladajme však 
striktné dodržiavanie zásad preanalytickej fázy a používanie moderných analytických 
technológií a následne môžme zdroje neistôt redukovať na tri základné zdroje: náhodné 
zmeny a odchýlky, úroveň zaistenia akosti , a úroveň kalibrácie [18]. 
Z toho plynie, že kvalifikovaný odhad neistôt merania vychádza z monitorovania 
presnosti a kvantifikácie systematických chýb z dát vnútornej kontroly kvality a medzi 
laboratórneho porovnávania [18]. 
 
Štandardná neistota typu A (Ua) 
Je výsledkom laboratórneho experimentu, a to stanovením presnosti (s), pravdivosti 
(b) a intervalu spoľahlivosti výsledku [18]. 
 
Štandardná neistota typu B (Ub) 
Zisťuje sa z literárnych dát, technickej dokumentácie a certifikátov zhody, pričom 
v klinickom laboratóriu ide hlavne o neistotu hodnôt kalibrátorov, neistotu preanalytických 
procesov, biologické neistoty [18]. 
 
Kombinovaná neistota (Uc) 
Po zistení a vyčíslení všetkých čiastkových neistôt môžme určiť celkovú neistotu [18] 
ako: 
 
( )22 baC UUU += . (18) 
V praxi sa však najviac používa rozšírená neistota (U) ktorá vznikne vynásobením 
kombinovanej neistoty (Uc) faktorom prekrytia k podľa požadovanej hladiny spoľahlivosti α 
[18]. 
3.4  Násobky mediánov 
Pri vydávaní výsledkov biochemického laboratória sa v rámci screeningu VVCh, 
uvedenom v kapitole  2.1, uvádzajú tzv. MoM, kedy ide o hodnoty násobkov mediánov 
(Multiples of Median). Fyziologická hladina jednotlivých markerov závisí od týždňa 
tehotenstva, preto sú hodnoty MoM prepočítavané pre daný týždeň. Snahou každého 
laboratória je zhromaždiť 100 a viac hodnôt pre každý týždeň tehotenstva, z týchto hodnôt 
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získať medián a následne ho používať ako hraničnú cut off hodnotu. Výpočet mediánu pre 
daný týždeň tehotenstva vychádza zo vzorca [11]: 
atehotenstvtýždeňdanýpreanalytuiekoncentrácMedián
žientehotnýchsérevanalytuHodnotyMoM = . (19) 
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4 Neistota merania ultrazvukových metód 
Pri posúdení neistoty merania ultrazvukových markerov treba vychádzať z viacerých 
možných faktorov vplývajúcich na presnosť merania, ktoré sa avšak momentálne v praxi 
uplatňujú len na báze doporučení (viď kapitola  4.2). 
4.1 Fyzikálna podstata merania  
Rýchlosť šírenia a vlnová dĺžka 
Ultrazvukové (uzv) vlnenie prechádza hmotným prostredím pomocou vibrácie častíc 
vytvárajúcich dané prostredie. Častice sú však navzájom viazané elastickými silami, čiže 
vzruch sa šíri prenášaním vibrácie na susedné častice. Keďže je väzba medzi časticami 
elastická a každá častica má svoju konečnú hmotnosť, dochádza medzi nimi k oneskorovaniu 
prenosu energie. Taktiež dochádza ku absorbcii energie pôsobením trecích síl prostredia, 
v ktorom sa uzv vlnenie šíri. Rýchlosť šírenia pozdĺžnych vĺn (c) je v homogénnom prostredí 
závislá na elasticite a hustote. Tak ako uvádza  Tabuľka 2, rýchlosť šírenia uzv vlnenia je 
v rôznych tkanivách rôzna [21]. 
Konštrukcie uzv zobrazovacích systémov vychádzajú zo základného predpokladu a to, 
že pre živé tkanivo je rýchlosť šírenia uzv energie konštantná: c = 1,54.103 m/s [21]. 
Konštantná rýchlosť šírenia je čiastočne korigovaná multiplikatívnymi konštantami 
v závislosti na zvolenom type tkaniva na ultrazvuku [7]. 
V rámci posúdenia neistoty ultrazvukového merania NT by mala byť braná do úvahy 
rôzna rýchlosť šírenia v tkanive plodu a v dutine NT, keďže toto prostredie nie je rovnaké [7]. 
Tabuľka 2. Rýchlosť šírenia uzv vlnenia v niektorých ľudských tkanivách [21] 
Médium Rýchlosť [m/s] 
vzduch 331 
destilovaná voda 1,53.103 
krv 1,57.103 
kosti 2,5-4,7.103 
mozog 1,54.103 
tuk 1,45.103 
obličky (ledviny) 1,56.103 
pečeň (játra) 1,57.103 
svalovina 1,59.103 
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Vlnová dĺžka ( λ ) určuje najkratšiu vzdialenosť medzi dvoma objektmi, ktoré ležia na 
ose uzv zväzku a môžu byť teoreticky od seba odlíšené, čo sa využíva práve v praxi pri 
diagnostických aplikáciách. Určuje teda limitnú priestorovú rozlišovaciu schopnosť systému, 
ako: 
 [ ]mmf
c
=λ , (20) 
kde λ je vlnová dĺžka, c je rýchlosť šírenia uzv a f je frekvencia budenia uzv vlnenia 
[21]. 
Pre dosiahnutie čo najvyššej presnosti merania NT by sa teda teoreticky mali používať 
sondy s čo najvyššou frekvenciou. Tým pádom by bola vlnová dĺžka kratšia, čiže by sa dali 
rozlíšiť dva bližšie body. Avšak pre transabdominálne vyšetrenie plodu sa používajú sondy 
o frekvencii do 6MHz, pretože pri vyšších kmitočtoch klesá hĺbka prieniku uzv paprskov [7]. 
Po dosadení do (20) dostaneme teoretické rozlíšenie ultrazvukového prístroja pre dané 
hodnoty.  
mm
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smm
f
c 25,0
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/10540,1
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==λ ,  
čo znamená, že dva merané body dokážeme od seba rozoznať v najmenšej vzdialenosti 
0,25 mm. V skutočnosti je však situácia horšia, keďže rozlíšenie ultrazvuku je potrebné 
stanovovať vo všetkých troch smeroch, pričom v každom smere sa pôsobením rôznych 
vplyvov rozoznanie dvoch bodov zhoršuje (napr. v horizontálnom smere je rozlíšenie 
obmedzené počtom súčasne vybudených meničov) [7]. 
 
Rozlíšenie monitoru prístroja 
Rozlíšenie monitoru prístroja je ďalší parameter, ktorý treba vziať do úvahy pri 
posúdení neistoty ultrazvukového merania NT. V dnešnej dobe dosahujú ultrazvukové 
prístroje pracovné rozlíšenie monitorov 832x600 pixelov. Počas merania NT je priblíženie 
plodu také, že na obrazovke sa zobrazujú cca 4 cm snímanej scény. Výpočtom získame počet 
mm na jeden pixel obrazovky. Vo vertikálnom smere, v ktorom je NT merané, to teda 
znamená: 
.1
40600
mmxpx
mmpx
KKKKK
KKK
 
Hodnota jedného px je potom v tomto prípade 0,07 mm a v prípade, že by najjemnejší 
pohyb trackballom znamenal pohyb o 1 pixel, dali by sa vypočítané hodnoty považovať za 
kvantá pohybu. V praxi sa však takýto jednotkový pohyb väčšinou nedosahuje [7]. 
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4.2 Realizácia merania ultrazvukistom 
Do screeningového programu výpočtu pravdepodobnosti VVCh sú zaradení len tí 
ultrazvukisti, ktorí sú adekvátne vyškolení britskou organizáciou FMF (Fetal Medicine 
Foundation), ktorá zároveň vykonáva aj ďalšiu edukáciu a audit [4]. 
V štúdii realizovanej v USA prebehlo hodnotenie 850 ultrazvukistov so zameraním na 
vzájomné porovnanie ich výsledkov. Posudzovali sa 3 parametre: nárast týždennej hodnoty 
NT, MoM (násobky mediánov, kedy ide o porovnanie výsledkov jednotlivých lekárov voči 
priemernému mediánu všetkých meraní) a hodnotenie logaritmickej smerodajnej odchýlky od 
NT MoM [22]. 
 
Pri posúdení neistoty ultrazvukového merania je možné vychádzať z neistoty výberu 
správnej polohy a zobrazenia plodu a umiestnenia meracích kaliperov.  
 
Výber vhodného obrázku 
V prvom rade sa treba zamyslieť nad výberom vhodného obrázku pre meranie. NT 
snímok by mal obsahovať iba hlavu a hornú časť hrudníka [4]. Zväčšenie by malo byť 
maximálne možné, ale aspoň také, aby malý pohyb kaliperov znamenal zmenu iba 0,1 mm  
[23]. 
Plod by mal byť meraný v neutrálnej polohe, sagitálnom reze, v 11 - 13+6 týždni 
tehotenstva pri CRL 45-84 mm [4]. 
 
Umiestnenie kaliperov 
Podľa FMF sa má meranie vykonávať na vnútorných okrajoch horizontálnych línií 
NT. Kaliper má byť umiestnený tak, že je ťažko viditeľný, pretože horizontálna línia splýva 
s bielou hranicou prejasnenia (Obr 7.). Vždy sa má merať najširšie miesto NT [23]. 
 
Obr 7. Umiestnenie kaliperov podľa FMF, vľavo správne, vpravo nesprávne [23] 
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5 Porovnanie biochemického 
a ultrazvukového merania  
Ako vyplýva z kapitoly  3, stanovovanie neistoty merania v biochemickom laboratóriu 
je veľmi presný a exaktný proces. Vychádza sa pritom z vlastností samotných stanovovaných 
látok a kalibrátorov, opakovania merania a stanovovania reprodukovateľnosti. 
Výhodou biochemického merania je stabilita vzorky, kedy je merateľná viac krát za 
sebou, pričom výsledok merania sa dá kvantitatívne ohodnotiť [1]. 
Taktiež sa v prípade biochemického merania dajú robiť EHK porovnávania. Vďaka 
použitiu štandardných metód hodnotenia chyby merania a posúdenia neistoty merania, ktoré 
sú vo všeobecnosti veľmi dobre prepracované a vychádzajú z štatistických metód, dostáva vo 
výsledku laboratórium (prípadne kontrolný orgán) presný obraz o presnosti merania.  
Nepresnosti spôsobené samotným biochemickým analyzátorom do výpočtu zahrnuté 
nie sú, pretože sa odzrkadľujú v nameraných hodnotách, pričom však je známe, s akou 
presnosťou daný prístroj meria. 
V kapitole  4 sú uvedené jednotlivé aspekty vplývajúce na neistotu merania 
ultrazvukových metód. Pri vydávaní výsledku nameranej hodnoty NT sa však žiadna hodnota 
neistoty neuvádza [1]. Zníženie nepresnosti merania sa v praxi realizuje certifikovaním 
a auditom ultrazvukistov oprávnených vykonávať dané merania, ktoré sú následne zahrnuté 
do screeningových metód VVCh (viď. kapitola  2.1). Faktory vychádzajúce z fyzikálnej 
podstaty merania sú taktiež zahrnuté v samotnom výsledku merania. V porovnaní 
s biochemickými metódami, v praxi nie je možné realizovať opakované meranie, keďže plod 
sa v čase vyvíja a tehotná žena navštevuje len jedného lekára. 
Zo zistených údajov sa teda dá vyvodiť záver, že v oblasti určovania neistoty 
ultrazvukového merania NT je v dnešnej dobe určitý nedostatok objektívneho posúdenia 
presnosti merania daného ultrazvukistu.  
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6 Metodika posúdenia neistoty merania 
NT 
Na základe zistených informácii bola navrhnutá metodika posúdenia neistoty 
ultrazvukového merania NT.  
6.1 Popis metodiky 
Metodika vychádza z biochemického vzorca pre stanovenie totálnej neistoty (15) a je 
navrhnutá pre 5 lekárov. K dispozícii majú 3 ultrazvukové snímky toho istého plodu z 3 
ultrazvukových prístrojov (Obr. A, Obr. B, Obr. C). Metodika sa riadi algoritmom 
vyobrazenom v Príloha A, kde Meranie A odpovedá určeniu opakovateľnosti, Meranie B 
určeniu reprodukovateľnosti. Opakovateľnosť lekára sa teda určuje na základe toho, že lekár 
zmeria každý obrázok 10 krát bezprostredne za sebou v 1 sérii.  
Po zmeraní všetkých 3 obrázkov nasledujúci deň začne s druhou fázou algoritmu a to 
s Meraním B. To je založené na určení reprodukovateľnosti merania. Lekár zmeria 1 hodnotu 
NT pre každý obrázok, meranie opakuje pokiaľ možno 30 dní. 
Vo výsledku sa od každého lekára pre konkrétny obrázok v ideálnom priebehu 
merania získa 10 hodnôt NT (opakovateľnosť) a 30 hodnôt NT (reprodukovateľnosť). 
Z určenia reprodukovateľnosti 5 lekárov získame teda 150 meraní.  
Ako je uvedené v kapitole  7, do testovania sa zapojilo celkovo 6 lekárov, pričom 
každý nameral iný počet hodnôt. Zamedzeniu vplyvu tohto nerovnakého počtu hodnôt pri 
vytváraní referenčnej hodnoty sa venuje kapitola  8.5.  
6.2 Postup pri spracovaní získaných hodnôt 
Ako uvádza kapitola  6.1, navrhnutá metodika vychádza z biochemického algoritmu 
stanovovania totálnej neistoty a je navrhnutá pre 5 lekárov s počtom meraní 30.  
Daný vzorec (15) je totožný so vzorcom: 
2222 )()( buCVbCVtu ref +++=  
kde u(t) je totálna kombinovaná neistota a vychádza z nasledujúcich obecných 
vzorcov (7), (8), (10), (16) uvedených v kapitole  3. 
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Pre konkrétny obrázok meraný daným lekárom vyzerá teda výpočet nasledujúco: 
• CV – variačný koeficient daného lekára vychádza z reprodukovateľnosti (30 meraní): 
[ ]%100)30( ⋅= x
sCV , kde   ∑
=
−
−
=
30
1
2))30()301((
130
1
i
i xzxs . 
 
• b – bias daného lekára sa určuje s z opakovateľnosti, čiže z 10 meraní v jednej sérii: 
[ ]%100)150(
)150()10(
⋅
−
=
zpriemerx
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• CVref  - variačný koeficient referenčnej hodnoty vychádzajúci z reprodukovateľnosti: 
[ ]%100)150( ⋅= x
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• u(b) – neistota určenia biasu daného lekára vychádzajúca z opakovateľnosti: 
[ ]%100)10(, ⋅= zpriemerx
u
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Výpočet totálnej neistoty každého lekára je realizovaný pre daný obrázok samostatne. 
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7 Realizácia merania 
Zber dát bol uskutočnený pomocou programu NT_test vytvorený a poskytnutý pre 
tento účel firmou Nimotech,s.r.o. 
Do testovania sa zapojilo viacero lekárov z gynekologickej praxe z rôznych častí 
Českej republiky, pričom 6 z nich splnilo podmienku zmerania opakovateľnosti a aspoň 5 
meraní reprodukovateľnosti. Tí sú v rámci bakalárskej práce anonymne vyhodnocovaní 
a poradové číslo lekára je učené na základe vzrastajúcej celkovej neistoty u meraní NT1. 
Lekárom boli poskytnuté 3 ultrazvukové obrázky toho istého dieťaťa, pričom riadením 
sa zostavenou metodikou, zmerali najskôr 10 meraní za sebou - použitých na určenie ich 
opakovateľnosti a v nasledujúcich dňoch merali hodnotu NT pre určenie ich 
reprodukovateľnosti. Pri meraní nie je k dispozícii výsledná hodnota NT. Lekár vidí iba 
uloženie kaliperov, čím je realizovaná myšlienka zabrániť podvedomej snahe lekára zmerať 
vždy rovnaký údaj. Oproti navrhovanej metodike sa počet 30 meraní nedosiahol z časových 
možností lekárov, avšak vplyv nerovnakého počtu meraní je redukovaný použitím váženého 
priemeru hodnôt pri vytváraní referenčnej hodnoty.  
Jednotlivé použité obrázky sú uvedené v Príloha B. V prípade obrázku pre meranie 
NT1 (Obr. A) 10 mm odpovedá 105 px, pre NT2 (Obr. B) 91 px a pre NT3 (Obr. C) 95 px.  
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8 Štatistické spracovanie 
Vďaka štatistickému spracovaniu v programe Statistica získavame z nameraných 
hodnôt NT od lekárov potrebné informácie o samotnom súbore nameraných dát (kapitola  8.2 
Popisná štatistika) a taktiež o vysvetlení variability dát (kapitola  8.4 Analýza zdrojov 
variability - ANOVA). 
8.1 Metodika štatistického spracovania 
Na prezentáciu výsledkov je použitý identifikačný kód, definujúci číslo lekára, 
obrázok, na ktorom bolo meranie NT realizované (napr. Obr.A pre meranie NT1) a písmeno r 
v prípade, že ide o dáta pochádzajúce z merania reprodukovateľnosti a o v prípade, že 
namerané hodnoty pochádzajú z merania opakovateľnosti. Napríklad označenie L2 NT3o 
označuje merania druhým lekárom, na obrázku C (NT3), pričom ide o opakovateľnosť. 
Úlohou štatistiky je vysvetlenie variability v danom súbore dát. Štatistickou metódou 
používanou na testovanie rozdielov v priemeroch viacerých skupín je ANOVA (ANalysis Of 
VAriance), pri ktorej dochádza k  analýze rozptylu dát [24]. 
Predpoklady zahŕňajú normalitu hodnôt a homogenitu rozptylu jednotlivých skupín, 
pričom každá skupina je definovaná svojou strednou hodnotou (µ) a rozptylom (σ2). 
Samotným výpočtom je testovanie nulovej hypotézy H0: „Stredné hodnoty jednotlivých 
skupín sú rovnaké“ a alternatívna hypotéza H1 obsahuje tvrdenie: „Najmenej jedna stredná 
hodnota je rozdielna od iných“ [24]. 
Princíp ANOVY je rovnaký ako pri t-teste (testuje sa, či dáta náhodného výberu 
pochádzajú z rozložení s rovnakou strednou hodnotou ako je konštantná stredná hodnota), 
čiže ANOVA porovnáva pozorovanú variabilitu medzi výbermi s pozorovanou variabilitou vo 
vnútri skupiny, pričom pracuje s výberovými rozptylmi podľa vzorca: [24] 
 
hodnotáchchpozorovanýnazaloženýrozptyluodhad
priemerochvýberovýchnazaloženýrozptyluodhadF =  (21) 
V prípade, že jednotlivé rozptyly skupín sa rovnajú, člen v menovateli F štatistiky 
predstavuje výberový odhad rozptylu σ2 a v prípade platnosti nulovej hypotézy variabilita 
medzi skupinami nie je väčšia ako variabilita vo vnútri skupín. Z toho vyplýva, že v danom 
prípade platnosti nulovej hypotézy bude čitateľ F štatistiky (získaný na základe výberových 
priemerov) zhruba rovnaký ako jej menovateľ (počítaný na základe pozorovaných hodnôt).Ak 
nulová hypotéza neplatí, čitateľ F štatistiky bude väčší ako jej menovateľ [24]. 
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8.2 Popisná štatistika 
Spracovanie dát popisnou štatistikou nám môže poskytnúť prvotný ucelený náhľad na 
počet meraní v jednotlivých skupinách, priemerné, minimálne, či maximálne hodnoty. Taktiež 
ukazuje na variabilitu dát obsiahnutú v smerodajnej odchýlke. Tabuľka 3 uvádza popisnú 
štatistiku testovaného súboru – hodnôt NT jednotlivých lekárov.  
Tabuľka 3 Popisná štatistika nameraných hodnôt NT 
  
N platných  
[-] 
Priemer 
[mm] 
Minimum 
[mm] 
Maximum 
[mm] 
Sm.odch. 
[-] 
Koef.prom. 
[-] 
L1 NT1r 11 2,52 2,38 2,96 0,17 6,65 
L1 NT2r 11 1,48 1,43 1,55 0,06 3,81 
L1 NT3r 11 2,03 1,89 2,22 0,10 4,73 
L1 NT1o 10 2,61 2,48 2,69 0,08 3,15 
L1 NT2o 10 1,62 1,43 1,87 0,14 8,53 
L1 NT3o 10 2,15 2,00 2,21 0,07 3,32 
L2 NT1r 15 2,88 2,76 3,05 0,08 2,91 
L2 NT2r 15 1,62 1,54 1,87 0,13 7,91 
L2 NT3r 15 2,05 1,89 2,21 0,12 5,80 
L2 NT1o 10 2,70 2,57 2,95 0,13 4,73 
L2 NT2o 10 1,53 1,43 1,76 0,10 6,36 
L2 NT3o 10 1,98 1,89 2,00 0,04 2,24 
L3 NT1r 24 2,18 1,90 2,48 0,17 7,66 
L3 NT2r 24 1,05 0,88 1,23 0,10 9,35 
L3 NT3r 24 1,34 1,05 1,59 0,16 11,97 
L3 NT1o 10 2,16 2,00 2,48 0,15 7,15 
L3 NT2o 10 1,23 0,99 1,65 0,23 18,85 
L3 NT3o 10 1,87 1,58 2,01 0,15 8,02 
L4 NT1r 12 3,01 2,86 3,16 0,10 3,27 
L4 NT2r 12 1,75 1,65 1,88 0,07 3,76 
L4 NT3r 12 2,23 2,12 2,33 0,07 3,04 
L4 NT1o 10 2,85 2,68 3,05 0,11 3,92 
L4 NT2o 10 1,71 1,55 1,77 0,08 4,43 
L4 NT3o 10 2,22 2,11 2,34 0,07 3,36 
L5 NT1r 9 2,33 2,00 2,57 0,23 10,05 
L5 NT2r 9 1,27 1,10 1,43 0,11 8,83 
L5 NT3r 9 1,50 1,26 1,69 0,17 11,57 
L5 NT1o 10 2,06 1,43 2,39 0,29 13,91 
L5 NT2o 10 1,34 1,00 1,76 0,21 15,68 
L5 NT3o 10 1,73 1,58 2,00 0,12 7,14 
L6 NT1r 8 1,79 1,33 2,38 0,31 17,27 
L6 NT2r 8 1,20 1,10 1,32 0,07 6,00 
L6 NT3r 8 1,34 1,16 1,58 0,13 9,99 
L6 NT1o 10 1,40 1,15 1,54 0,14 9,73 
L6 NT2o 10 1,25 1,10 1,43 0,10 8,31 
L6 NT3o 10 1,37 1,26 1,48 0,09 6,26 
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Na Obr 8. sú zobrazené krabicové grafy vyjadrujúce popisnú štatistiku z programu 
Statistica pre Obr. A od všetkých lekárov. Z obrázku je zrejmé, že lekári nemajú rovnaký 
rozsah hodnôt a aj ich mediány sa značne líšia.  
Z vizuálneho zhodnotenia krabicových grafov pre Obr. B (Obr 9.) a pre Obr. C (Obr 
10.) je tiež možné usúdiť, že hodnoty nameraných NT sú u jednotlivých lekárov rôzne. 
 
 
Obr 8 Krabicové grafy nameraných hodnôt NT všetkých lekárov pre Obr. A 
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Obr 9 Krabicové grafy nameraných hodnôt NT všetkých lekárov pre Obr. B 
 
Obr 10 Krabicové grafy nameraných hodnôt NT všetkých lekárov pre Obr. C 
 
 
Vysvetleniu variability celého súboru nameraných hodnôt NT sa podrobne venuje 
kapitola  8.4. 
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8.3 Analýza nezávislosti merania lekára 
Pri navrhovanej metodike je vhodné zamyslieť sa nad tým, či sa testovaný lekár 
nemôže naučiť nameranú hodnotu NT, alebo si zapamätať vyznačené body kaliperov pri 
jednotlivých obrázkoch a následne sa snažiť túto hodnotu realizovať pri ďalších meraniach. 
Ako bolo uvedené v kapitole  7, zapamätaniu hodnoty NT sa snaží zabrániť už samotný 
program na zber dát, v ktorom sa nameraný údaj NT nezobrazuje, zobrazia sa len vyznačené 
body kaliperov na obrázku. Po odoslaní hodnôt sa jednotlivé nastavenia zmažú. 
Posúdenie možnosti približovania sa nameraných hodnôt k jednej ustálenej hodnote 
pri meraní lekárom je realizované vizuálne z bodových grafov priložených v Príloha C. 
Po zhodnotení jednotlivých grafov by sa o naučení, prípadne postupnom približovaní 
sa k jednej ustálenej hodnote, dalo uvažovať napr. u lekára 1 pri meraní reprodukovateľnosti 
Obr. A (Obr 11.).  
 
Obr 11. Bodový graf nameraných hodnôt lekára 1 Obr. A - reprodukovateľnosť 
 
Taktiež stojí za uváženie zhodnotiť namerané hodnoty lekára 2 pri meraní Obr. C 
opakovateľnosti, kedy z 10 prípadov naberajú 8 krát rovnakú hodnotu (2 mm). V tomto 
prípade je však testovaná opakovateľnosť, čiže lekár meranie uskutočňuje 10 krát 
bezprostredne za sebou (Obr 12.). 
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Obr 12. Bodový graf nameraných hodnôt lekára 2 Obr. C opakovateľnosť 
 
Vizuálne zobrazenie umiestnenia kaliperov (Obr 13.) však dokazuje, že miesto 
merania NT nie je vždy úplne rovnaké, hoci výsledná hodnota NT rovnaká je. 
 
Obr 13. Umiestnenie kaliperov merania hodnôt opakovateľnosti lekárom 2 pri Obr. C 
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8.4 Analýza zdrojov variability - ANOVA 
V Tabuľka 4 je zobrazená analýza zdrojov variability spolu s percentuálnym 
vyjadrením zastúpenia jednotlivých faktorov. Ako vstupné dáta pre analýzu sú použité 
namerané hodnoty NT lekárov pre jednotlivé obrázky pochádzajúce z ultrazvukov o rôznej 
rozlišovacej schopnosti (Príloha B). 
Tabuľka 4 Analýza zdrojov variability merania 
Zdroje variability 
Súčet 
štvorcov 
Zastúpenie 
variability [%] 
Stupne 
voľnosti 
Priemerný 
štvorec 
Hodnota F 
štatistiky 
p 
hodnota 
Obrázok 40,07 55,10 2 20,04 1046,30 p<0,001 
Lekár 26,43 36,40 5 5,29 275,99 p<0,001 
Obrázok * Lekár 2,00 2,80 10 0,20 10,46 p<0,001 
Chyba 4,19 5,80 219 0,02     
 
Keďže p-hodnota (vynásobená 100 vyjadruje percentuálnu pravdepodobnosť 
chybného zamietnutia H0) je omnoho menšia ako 0,05, pravdepodobnosť chybného 
zamietnutia nulovej hypotézy je takmer nulová. Nulovú hypotézu o zhodnosti stredných 
hodnôt teda zamietame na hladine intervalu spoľahlivosti 95% a tento rozdiel stredných 
hodnôt je štatisticky významný.
 
Pre vysvetlenie variability dát sa hodnoty súčtov štvorcov pre jednotlivé faktory 
prepočítajú na percentá, pričom z Tabuľka 4 vyplýva, že z  55,1% sa na variabilite dát podieľa 
to, akým ultrazvukom je plod vyšetrovaný (obrázky pochádzajúce z ultrazvukov o rôznych 
rozlišovacích schopnostiach) a len 36,4% záleží na samotnom lekárovi. Zvyšných 2,8% 
vysvetľuje variabilitu spôsobenú vzájomnou interakciou faktorov Obrázok a Lekár. Chyba 
 5,8% vyjadruje nevysvetliteľnú variabilitu. 
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Obr 14. Zobrazenie analýzy zdrojov variability dát 
 
Ako je zrejmé z Obr 14., variabilita dát pochádza aj z faktoru Obrázok a aj z faktoru 
Lekár, pričom vertikálne stĺpce označujú 95% interval spoľahlivosti. Faktor Obrázok sa na 
variabilite uplatňuje vo vyššej miere, keďže výchylky medzi obrázkami sú dosť značné. 
Výchylky medzi jednotlivými lekármi sú menšie, avšak uplatňuje sa tu aj samotná interakcia 
medzi faktormi, keďže lekári nenaberajú v pomere rovnaké hodnoty pre jednotlivé obrázky, 
tvar kriviek nie je pre všetkých lekárov rovnaký. 
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8.5 Vlastné výsledky neistôt 
Metodika navrhnutá v kapitole  6 je realizovaná v programe Matlab. Jednotlivé 
výpočty sú spracované v skripte vypocet_neistoty_merania_NT.m. Pre každý obrázok sú 
hodnoty počítané samostatne, pričom je vypočítaná celková neistota u, s akou daný lekár 
meria. Tabuľka 5 taktiež uvádza jednotlivé variačné koeficienty vychádzajúce 
z reprodukovateľnosti, smerodajné odchýlky pre konkrétny obrázok a taktiež premennú 
pravdivosť (bias lekára) vyjadrujúcu štatistický odhad veľkosti systematickej chyby SE.  
Tabuľka 5 Vypočítané hodnoty celkových neistôt lekárov a jednotlivých premenných 
 
Variačný koeficient 
lekára (r) [-] 
Smerodajná 
odchýlka lekára (r) 
[-] 
Bias lekára 
[%] 
Neistota 
určenia biasu 
lekára [%] 
Celková neistota 
lekára [%] 
L1 NT1 6,65 0,17 7,30 1,00 20,18 
L1 NT2 3,81 0,06 23,97 2,70 32,99 
L1 NT3 4,73 0,10 30,09 1,05 38,95 
L2 NT1 2,91 0,08 10,81 1,50 20,89 
L2 NT2 7,91 0,13 17,03 2,01 29,13 
L2 NT3 5,80 0,12 19,60 0,71 31,72 
L3 NT1 7,66 0,17 -11,02 2,26 22,23 
L3 NT2 9,35 0,10 -5,41 5,96 25,38 
L3 NT3 11,97 0,16 12,78 2,54 30,01 
L4 NT1 3,27 0,10 17,25 1,24 24,87 
L4 NT2 3,76 0,07 30,86 1,40 38,22 
L4 NT3 3,04 0,07 34,00 1,06 41,88 
L5 NT1 10,05 0,23 -15,26 4,40 25,73 
L5 NT2 8,83 0,11 2,89 4,96 24,55 
L5 NT3 11,57 0,17 4,53 2,26 27,33 
L6 NT1 17,27 0,31 -42,26 3,08 49,01 
L6 NT2 6,00 0,07 -4,58 2,63 23,57 
L6 NT3 9,99 0,13 -17,10 1,98 31,37 
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Obr 15. Grafický výstup spracovania metodiky v programe Matlab 
 
Na Obr 15. je zobrazený grafický výstup výpočtu celkovej neistoty lekára 
u a ostatných parametrov. Lekári sú zoradení podľa konečnej hodnoty neistoty pri meraní NT 
na Obr. A.  
Ako uvádza kapitola  7, pri jednotlivých výpočtoch navrhovanej metodiky je potrebné 
poznať referenčnú hodnotu daného NT, avšak  tá pri meraní NT zo svojej podstaty neexistuje. 
Ako referenčná hodnota sa preto používa priemer meraní reprodukovateľnosti od všetkých 
lekárov pre daný obrázok. Aby sa zabránilo zvýšenému vplyvu lekára poskytujúceho viac 
hodnôt, vo výpočtoch celkovej neistoty u sa namiesto obyčajného priemeru, slúžiaceho ako 
referenčná hodnota používa vážený priemer, kedy sú jednotlivé hodnoty vážené počtom 
meraní daného lekára (v navrhovanej metodike sa nad týmto faktom neuvažovalo, keďže sa 
predpokladal rovnaký počet meraní od každého lekára).  
Z Tabuľka 5 a Obr 15. vyplýva, že najväčšiu celkovú neistotu merania vykazuje lekár 
6 pri meraní Obr. A a to 49,01%, najmenšia je pri lekárovi 1 Obr. A 20,18%.  
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8.6 Zhodnotenie výsledkov 
Namerané dáta sú hodnotené v štatistickom programe Statistica. Z popisnej štatistiky 
(kapitola  8.2) vyplýva, že najviac nameraných dát mal lekár 3 (24 hodnôt) a najmenej lekár 6 
(8 hodnôt). Taktiež uvádza maximálne, minimálne a priemerné hodnoty jednotlivých 
meraní, ich smerodajné odchýlky a variačné koeficienty. 
Pri vizuálnom zobrazení hodnôt v kapitole  8.3 je pomocou bodových grafov posúdená 
schopnosť lekára zapamätať si to isté miesto merania. Potenciálne naučenie sa rovnakej 
hodnoty je vhodné zvažovať v jednom prípade pri lekárovi 1. 
Vďaka analýze rozptylu podrobne rozobranej v  8.4, je vysvetlená variabilita 
jednotlivými faktormi vplyvu, ktoré sa na výsledku merania uplatňovali. Konkrétne vplyv 
obrázku, ktorý bol na meranie použitý a lekára, ktorý dané meranie vykonával. Z analýzy 
rozptylu vychádza, že viac sa na variabilite podieľa samotný obrázok ako lekár, ktorý dané 
meranie vykonával.  
Pri hodnotení vypočítaných hodnôt neistôt lekárov je zrejmé, že najväčšia variabilita 
výsledných celkových neistôt je pri meraní Obr. A (Tabuľka 6). Namerané hodnoty sa značne 
líšia, čo dokazuje aj veľký rozsah ich variačného koeficientu. Taktiež aj vypočítaná celková 
neistota lekárov naberá pri meraní na Obr. A najväčší rozsah.  
Pri ďalších dvoch obrázkoch (Tabuľka 7 a Tabuľka 8) sú vypočítané hodnoty 
porovnateľné. 
Tabuľka 6 Popisná štatistika vypočítaných hodnôt pre Obr.1 
 
N 
platných 
Priemer  Minimum  Maximum Sm.odch. 
variačný koeficient lekára (r) [-] 6 7,97 2,91 17,27 5,30 
smerodajná odchýlka lekára (r) [-] 6 0,18 0,08 0,31 0,08 
bias lekára [%] 6 -5,53 -42,26 17,25 22,02 
neistota určenia biasu lekára [%] 6 2,24 1,00 4,40 1,30 
celková neistota lekára [%] 6 27,15 20,18 49,01 10,93 
 
Tabuľka 7 Popisná štatistika vypočítaných hodnôt pre Obr.2 
 
N 
platných  
Priemer Minimum Maximum Sm.odch. 
variačný koeficient lekára (r) [-] 6 6,61 3,76 9,35 2,46 
smerodatná odchýlka lekára (r) [-] 6 0,09 0,06 0,13 0,03 
bias lekára [%] 6 10,79 -5,41 30,86 15,34 
neistota určenia biasu lekára [%] 6 3,28 1,40 5,96 1,78 
celková neistota lekára [%] 6 28,97 23,57 38,22 5,71 
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Tabuľka 8 Popisná štatistika vypočítaných hodnôt pre Obr.3 
 
N 
platných 
Priemer Minimum Maximum Sm.odch. 
variačný koeficient lekára (r) [-] 6 7,85 3,04 11,97 3,81 
smerodajná odchýlka lekára (r) [-] 6 0,12 0,07 0,17 0,04 
bias lekára [%] 6 13,98 -17,10 34,00 18,70 
neistota určenia biasu lekára [%] 6 1,60 0,71 2,54 0,75 
celková neistota lekára [%] 6 33,54 27,33 41,88 5,62 
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Záver 
Cieľom práce bolo vytvoriť prehľad o problematike vrodených vývojových chýb, 
naštudovať aktuálne postupy stanovovania neistoty merania ultrazvukových a biochemických 
metód, na tomto základe vytvoriť metodiku stanovania neistoty merania ultrazvukových 
markerov a otestovať ju na súbore lekárov.  
Úvodné kapitoly sa venujú teoretickým poznatkom o VVCh a postupu, ktorý sa 
uplatňuje v rámci prenatálnej diagnostiky VVCh. Ako je uvedené v kapitole  2, prenatálne 
vyšetrovanie je prioritne zamerané na neinvazívny screening pri ktorom sa uplatňujú viaceré 
biochemické a ultrazvukové markery a až po zhodnotení rizika VVCh je odporúčané 
invazívne vyšetrenie, ktorým sa podozrenie väčšinou jasne potvrdí alebo vyvráti.  
Následne je v práci popísaný postup stanovovania neistoty biochemického merania 
analytu a faktory vplývajúce na možnú nepresnosť merania ultrazvukových markerov, keďže 
pri vydávaní výsledkov screeningových testov sa pri uzv markeroch neistota, s akou boli 
merané, neuvádza.  
Vďaka poznatkom z kapitoly  3, pojednávajúcej o neistote merania biochemických 
markerov, bola vytvorená metodika stanovovania neistoty pri meraní ultrazvukových 
markerov, konkrétne meranie šijového prejasnenia NT, založená na posúdení 
reprodukovateľnosti merania konkrétneho sonografistu, podrobne popísaná v kapitole  6. 
Metodika bola aplikovaná na súbore 6 lekárov, ktorí mali k dispozícii 3 obrázky (Obr. 
A, Obr. B, Obr. C uvedené v Príloha B) pochádzajúce z ultrazvukov o rôznej rozlišovacej 
schopnosti. Stanovené neistoty merania NT lekárov sú uvedené v kapitole  8.5. 
Z vypočítaných hodnôt (najväčšiu celkovú neistotu merania vykazuje lekár 6 pri meraní Obr. 
A a to 49,01%, najmenšia je pri lekárovi 1 Obr. A 20,18%) vyplýva, že najväčšia variabilita 
vypočítaných neistôt je pri meraní NT1 čiže na Obr. A. Tento obrázok však z testovaného 
súboru obrázkov pochádza z ultrazvuku o najvyššej rozlišovacej schopnosti. To svedčí o tom, 
že pri nižšom rozlíšení vzniká menšia schopnosť lekára namerať inú hodnotu, avšak skutočnú 
presnosť to nezvyšuje. Preto by bolo dobré sa v klinickej praxi zamyslieť nad tým, nakoľko je 
dobré používať výsledky nameraných hodnôt NT a CRL v počítačových algoritmoch 
stanovujúcich riziko postihnutia plodu VVCh v prípade, že lekári merajú tieto hodnoty na 
rôznych ultrazvukoch, pričom sa tu uplatňuje aj samotný vplyv lekára.  
Túto myšlienku podporujú aj výsledky štatistického spracovania nameraných hodnôt. 
Metóda analýzy rozptylu (kapitola  8.4) ukázala, že na variabilite nameraných dát sa viac 
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uplatňuje to, z akého ultrazvuku obrázok pochádza ako to, ktorým lekárom bol daný údaj 
nameraný, pričom samotní lekári namerali rozdielne hodnoty NT. Možným riešením 
problematiky by mohlo byť určité znormalizovanie nameraných hodnôt NT pri použití 
rôznych ultrazvukov, alebo už vytvorený spôsob automatického merania NT a CRL, ktoré by 
ultrazvuky umožňovali a prepočítali na štandardizovanú hodnotu, čím by sa zabránilo vplyvu 
rôzneho rozlíšenia ultrazvukov a taktiež subjektívnosti lekára [7]. 
Štatistickým spracovaním sa podarilo kvantifikovať zdroje variability v súbore 
nameraných dát (lekár, obrázok) a taktiež sa v rámci tejto bakalárskej práce číselne vyjadrila 
neistota, s akou každý lekár meral jednotlivé obrázky. 
Ďalšou možnosťou práce s navrhovanou metodikou by mohlo byť rozšírenie 
testovacieho súboru na väčší počet lekárov a spracovávanie rovnakého počtu meraní. 
Následne by sa do testovania mohol zahrnúť ďalší parameter screeningového vyšetrovania 
CRL, keďže od veku plodu sa vyvíjajú vhodné hodnoty NT. 
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AFP  alfa-fetoprotein 
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CRL  temeno-kostrčná dĺžka (crown rump length) 
DNA  deoxyribonukleová kyselina 
EHK  externé hodnotenie kvality 
Em  chyba merania 
FMF  Nadácia fetálnej medicíny (Fetal Medicine Foundation) 
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NTD  defekty neurálnej trubice 
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U  neistota (uncertaintly) 
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